NUKLEARIS MEDICINA
KEPALKOTAS

Szilvasi Istvan
SE — AOK
Nuklearis Medicina Tanszék
2012. oktdber 2.

DEFINICIO

Nyilt radioaktiv izotépokkal végzett
diagnosztikai
terdpias
kutato
orvosi tevékenység

(,Zart": brachyterapia)
Diagnosztika: in vivo
(és in vitro: RIA+IRMA is)

HEVESY GYORGY

Az izotépok kémiai (és biologiai)
tulajdonsagai nem valtoznak meg

Bioldgiai rendszerekben el6szér (1924)

A nyomijelz6 (tracer) elv

Kovetheték a folyamatok

A nuklearis medicina ,atyja”

Kémiai Nobel dij 1943

RADIOIZOTOPOK A MEDICINABAN

Izotép: proton-neutron arany, instabil: radio
kémiailag azonos (nyomjelzé) !
Radioaktiv izotopok
Bomlasmodok
béta + gamma (magbol') metastabil lehet
pozitron: annihilacié (2x511 keV)
elektron (K) befogéas + gamma
Mesterséges
atomreaktor maghasadés: neutron (felesleg)
ciklotron: proton tébblet

A LEGFONTOSABB
RADIONUKLIDOK

Diagnosztikdban : elektromagneses sugarzas
Tc-99m, |-131 gamma
Ga-67, In-111, 1-123, TI-201 rtg+gamma
C-11, N-13, O-15, F-18, Ga-68annihilacié

Terapiara: részecske sugarzas
Y-90, I-131, Sm-153, Re-186,-188...béta
(Ujabban: alfa-sugéarzoék is At-211, Ra-223)

A POZITRON SUGARZO
RADIONUKLIDOK
m A leggyakoribbak
C-11, N-13, O-15, F-18
Fizikai felezési id6!!
» Ritkabbak
peptidek, antitestek, hosszabb felezési idé!
Halogének: Br-75, Br-76 1-121, |-124
Fémek Sc-44, Cu-64, Zr-89
Ga-68 (Ge-68 generator)




A Tc-99m EL ONYEI
a SPECT diagnosztika 80 %-aban

Fizikai: detektalasra j6
140 keV gamma kamera: 70-400 keV
monoenergetikus (energia-ablak: + 10%)
Bioldgiai: a sugarterhelés alacsony
beadhat6 aktivitasmennyiség! (Poisson)
Jiszta” gamma (Mo-99-bél) és T1/2: 6 6.
Praktikus

RADIOFARMAKONOK

Szerv-, szovet-, molekularis funkcioé pecifikus
radioizotéppal jel6lt vegyiiletek (sejtek)

szervfunkciok, molekularis folyamatok
Ezért:
Diagnozis: a funkcio vizsgalata (kvantitativ)
szoveti karakterizalas
Terdpia:  célzott, szelektiv (nagy ddzis)

Radionuklid csak a detektalashoz és vagy a terapiara

gengrétorbél (Mf)-g?) e!uélés, f.iz.séval Q) (theranosticumok)
stabil komplexképzd (direkt v. liganddal)
_ DETEKTALAS A GAMMA KAMERA VAZLATA
Képalkotd berendezések
B B
Gamma kamera 5] I::fcli'f % d?:f;fi;f;r f—: ‘
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Szcintillaciés kamerak, 1atdbmezé
Uzemmaodok: statikus és dinamikus
spot, teljes-test, SPECT, kapuzott

Pozitron kamera (PET)

gy(Uridetektorok, 16-21 cm axialis

coincidencia detektalas (3D adatgydjtés)

-
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Varga J.

GAMMA KAMERAK (SPECT)
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A PET VAZLATA

pozitron + elektron

2 x 511 keV photon




PET/CT BERERIBEZESEK 2003

GE Medical System Siemens/CTI
Discovery LS Biograph / REVEAL HD or RT

GE Medical System Philips/ADAC
Discovery ST GEMINI

PET vs. SPECT
double-photon single-photon

1. Erzékenyebb (nincs kollimator!)
2. Felbontoképesség
SPECT:10 mm, PET: 4-5 mm
3. Kvantitativ
abszoldt is (pl. mL/min/g, mol/min/g)
4. Biomolekulak !!!
C-11, N-13, O-15, F-18, Ga-68....

SLICE OF LIFE

HIBRID KEPALKOTO
BERENDEZESEK |I.
SPECT/CT, PET/CT

Hibrid berendezések : SPECT/CT, PET/CT
»Szimultan” funkcié és morfologia: gantry
(kulén: szoftveres képfuzid)

Elényei: (a CT szerepe): 1 +1=3
anatomiai lokalizalas: fajlagosabb
attenuacio korrekcid: gyors és pontos
gyorsabb diagnézis: gazdasagosabb
low-dose ! (majd célzott CT)

FUNKCIO ES MORFOLOGIA
azonos gantry-n: hibrid
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GE Discovery
NM/CT 670
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FUNKCIO + MORFOLOGIA

Structure without function is
a corpse

Function without structure is
a ghost

PET-MR

= INDIKACIOK ?
Pediatria (sugarérzékenység!)
Mamma, Neuroldgia, Kardioldgia
Onkoldgia:
medence, fej-nyak, lymphoma

Siemens: Biograph mMR: / \\

—




INDIKACIO ?? - DRAGA !l

MR:
arterial spin labeling
proton spectroscopy
diffusion-tensor imaging

NEM-KEPALKOTO
BERENDEZESEK

Ex vivo biolégiai mintak
clearance, Schilling test
Kisméretl detektorok
Funkcid (pajzsmirigy, sziv, vese)
Lokalizalas
intraoperativ szondak
(s6t kisméretl kamerak is)

A NM DIAGNOSZIKAI
MODSZEREK ELONYEI

Szoveti karakterizalas, ldentifikalas (sokoldall)
mi a radiologiai képlet ?
Funkcid vizsgalata (molekularis is)
Kvantitativ
pl. vese: %, clearance, transit-id6é
pl. PET: SUV, absz.: pl. mol/min/g
Noninvaziv
altaldban iv. injekcid + sugarterhelés
nem toxikus

A NM DIAGNOSZTIKAI
MODSZEREK HATRANYAI

1. Geometriai felbontéképesség korlatozott
anatomia? lokalizalas?
kontrasztot latjuk

2. Sugarterhelés

sugarvédelmi alapelvek
indikacio, nem-ionizal6? ALARA

A NM HELYE A KEPALKOTO
DIAGNOSZTIKABAN

Funkcionalis képalkotas
funkcid, biolégiai karakterizalas
Radioldgia ?

egylttmikodés !

PET/CT, SPECT/CT, PET/MR
diagosztikai algoritmusok
folyamatos valtozasban
oktatas

FUNKCIONALIS DIAGNOSZTIKA

Szervek: szervm(kodés

pl. vese (glomeruléris, tubularis)
Szoveti: karakterizalas

pl. antigén, receptor
Molekularis: biomolekulars folyamatok

pl. NIS, glukozfelvétel, apoptosis
Gén: DNS (,nukleéris”), RNS leképezés ?

(leginkabb proteinekkel)




A MOLEKULARIS IMAGING

A sejt és molekularis szintl folyamatok
vezérhajdja a nuklearis medicina (PET)

AZ ORVOSI KEPALKOTO
ELJARASOK

Anatomy Physiology Metabolism Molecular

CT/X-ray

uUs

MRI

PET/NM ———pTEe

Oka: anyagmennyiség: pico-nano-femtomolaris Optical
nagyszamu biomolekula jelezhetd N i
a klinikumban ma kb. 30-40 Society of Nuclear Medicine
MOLEKULARIS MEDICINA TAVLATOK .
radiofarmakonjai
m Apotosis Annexin V, ML

Enzim FDG, FLT, FET, FEC, FDOPA
Receptor D2, SMS

Antigén PSA, CEA, TAG72, CD20
Transzportpr. NIS

Depozitum béta-amyloidhoz

Angiogenesis VEGF, integrin
Hypoxia misonidazol, FMISO
MDR sestamibi

TAVLATOK II.

Généllomany leképezése
F-18 oligonukleotidok (,nuklearis”)
onkogének abrazolasa, lokalizalasa
a mMRNS antisense kdnnyebb

Génexpresszio leképezése
(génterdpia - riporter gén)
pl. HSV-Tk co-expresszidja révén, ami
pl. F-18-deoxitimidinnel kimutathaté

RADIOIZOTOP TERAPIA

m Béta (alfa?) sugarzé radioizotdp jelzés
m Célzott sugarterapia (specifikus!)

= Hatékony (nagy dozis)

m Kevés mellékhatas

m Szisztémas vagy lokalis




RADIOIZOTOP TERAPIA

m Pajzsmirigy 1-131 (molekularis célzas)
hyperthyreosis
differencialtsejtes pajzsmirigyrak

m Csontmetasztazis palliativ

= Radiosynovectomia

= PRRT

= |1-31-MIBG

= Non-Hodgkin lymphoma

= Sth.

SZIVIZOMPERFUZzIO
SZCINTIGRAFIA

Perfuziéaranyos
Perflazi6eloszlas

Nyugalmi vizsgéalat (90%!)
Terheléses vizsgélat: rezerv
ischaemias cascade !!!

SZIVIZOMPERFUZIO Indikaciok

ISZB Diagnozis
Detektalas
CAG interpretéalas
Lokalizalas
Sllyossag (erek szama?)
Progndzis !
AMI, ISZB (alnegativ!?)
Ter4pia
kovetés, sikeresség
Siirg 6sségi (nyugalmi, kéltség-hatékony)

A PET HASZNA

Biomelekulak, épitékdvek
C-11:20.4 min, N-13: 9.96 min, O-15: 2.07 min
A biokémia, metabolizmus megismerése

Rétegben LSlice of life”

F-18 109.7 min
Ga-68-generator (peptidek) 68 min

FDG - PET
F-18-2-deoxi-fluoro glikéz
A PET sikere az FDG molekula miatt!

Oka: a tumorsejtek glikézfelhasznélasa
fokozott (Warburg 1929), onkoldgia !

Az onkolégiaban koltség-hatékony ,megéri”:
mert:  kicsiny metastasisok kimutatasa
tumor-nem tumor elkilonitése

A terapias tervet az esetek 1/3-ban
megvaltoztatja. Elkerulhetd a koltséges
terapia és a felesleges miitét

AZ FDG-PET ELONYEI
a klinikkum szamara

= Kordbban, mint a morfoldgia (radiolégia)

= Ha a morfologia kétséges (heg, nekrozis?)

m Teljes-test képalkotas

m 5-7 mSv a sugarterhelés

= Nincs kémiai (mellék)hatés
femto-picomolaris az anyagmennyiség




A PET ELVI INDIKACIOI AZ
ONKOLOGIABAN 1.

“Rutin” indik&cidk
= Tumor? (radiologiai képlet)
m Staging/Restaging
= Terapias hatas
= Recidiva-recurrens tumor

A PET ELVI INDIKACIOI AZ
ONKOLOGIABAN

igéretes indikaciok
= Dignitas ?
m Sugarterapia megtervezése
m Guiding biopsy
» Uj gydgyszerek tervezése

m Primer tumor keresés = Egyéb
m Teréapias vélasz el6jelzése (interim)

TUMORFELESEGEK (Medicare) EGYEB F-18
m Szoliter pulmondlis kerekarnyék RADIOFARMAKONOK
= NSCLC
n Col_orectalls carcinoma F-18-NaF
= Malighus lymphoma ]
= Oesophagus carcinoma F-18-cholin
= Melanoma malignum F-18-DOPA
= Primer tumor keresés F-18-FET
= Pajzsmirigy carcinoma a
= Eml&carcinoma F 18 MISO
= Méhnyak carcinoma es meg....

= Agytumor (high-grade)

NEUROPSZICHIATRIA

Demenciak

"
W AN diffdg., korai
pl. Alzheimer FDG
Epilepsia
focus lokalizalas
Receptorok: D2, DAT, stb.
Amyloid, tau, stb.

KARDIOLOGIA - PET

Szivizomperfuzio vizsgalata: kvantitativ !
abszolut érték (mL/min/g) !
korai diagnozis, terapia kovetése
N-13-ammonia
Rb-82-klorid
Oxidativ metabolizmus
C-11-acetat
Szivizom anyagcsere vizsgalata
F-18-FDG (viabilitas)




